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Haarpfiegemittei mit naturtlchen 0!en 



Die Erflndung befindet sich auf dem Gebiet der kostnetischen Mitte! und betrifft Haarpfiegemittel, die 
natflrtidie 6e mit ungesattigten Fetfeaumn und Steroten enfhaften und zur KrafSgurg des Haares und 
SSmtilaSon d^ Haarwochses e^gesetzt warden. 



Stand dyTechnIk 

Jghtrki) kommen immer wieder neue Piodukte in FoFm von Haarpflege- und Behandlungsmitteto auf 
den Markt, mit denen versucht wfnd, HawausM entgegen^iten. Die Unsachen fur das Absterben 
und Ausfafien der Kerafinliasefn aihd visl^fig. Efiierseite Rdnrtoj UitiweKeinflOsse eine sdilidigende 
V^riofng auf das Haar und die Haarwuns^ haben« anderers^ wird dwch Beiiandlung mit aggresst- 
ven Chemikatten, von denen immer wieder Reste beim Farben, Blelchen Oder auch Wasciien der Haa- 
re auf Haa* und Kopfhaut vecbleiben. das Haar ertieblich geschadigt. Dieses fuhrt wie ebenfalls zu 
haufiges od« intensives Frisieren zum AusdOnnen der Haare, Die haufigste Ursache ist jedoch homio- 
neiier Art und betrit, da der Haupteihfiuss durch Androgene au^eilbt wird, vorvnegwd dki mSnnKche 
BevS^ertir^. 

Es ist bekannt dass Sterole, insbesondere ii-Sitosteroi. anfiandrogen witlten. S-Sitosterol inliibiert das 

Enzym 5-a-Reduktase und wirkt nidit nur auf die ^isdi andrc^ene Etscheinung der Prostata-Hy- 

perpiasle, soridem auch auf die andiogenefisc^e Alopa:ie, einan durch mamllche Hormone ausge- 

!5sien Haarausy t. D& Hauptwiristdlf in Finast^®, das mit Erfolg gegen den mSnnlichen HaaraufM 

Vewendung findet, ist ebenfj^is ein Steroid, alierdings auf synthetisdier Basts. 

Sterole a!s haarwuchsstarkende IVlittel wsitJen in der Patentsclirift US 6156296 besciineheo. Sie wer-< 

den in Komblnation mitalpha-Hydroxycaitonsauren in Haarpfiegemittain eingesetzl 

Auch ungesSffigte Fetteauien sind als antiandrogene Wirkstofife beksjnt, we z.B. die mehrfach ui^e- 

S§tt^ten CIBrS^mn. Von der CLA (conjugated iinoiek: add) ist bekannt, dass sie verJiSngend auf die 

Mniembtane in den Hiluskein urtd die umgebenden Gewebe «ikt und Fetlen den leichten Ziigang in 

diesen K5fpert3ereicli gestattst. Die Fetle prpduziaren dort Eneigie und GrolJenwachstum. 

Urn ihre Wiricung entl^iten sai, kSnnen. isles jedocti wichtlg. dass die Substanzen von Haar und Kopf- 
tiaut gut au^enommen waden. Die Bnsat^on2»ntralionen sind in der Regel reiafiv hoch. 
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Es ist daher Aufgabe der folgenden ErSndung Zubereitungen zur Verfugung zu stellen. die eine ver- 
besserte haanvudisfordemde und haafteaft'gende Wirkung haben, 

mmn soiien sie nach der Anwendung dia Haare weniger schadigen^jedoch stabOlsieren «nd somit 
2U einer Ertialtung der Haaretruktur beitragen. Dfese Zubereitungsfomien solten ebsnfefe eiiie gute 
dematologische VertragKchkeft aurfweisen und sich durch eine gute StabW bei Teitiperaturfagerung 
auszeichners. 



Beachretbunff derErflndunff 

Gegenstand der Erfindung sind Haarpflegemittel. enthaltend naldrJfche 6fe mit 
(a) 0,01 bis 5 Gew. % Steroien und 
^ (b) 0,1 bis 90 Gfew. % ungesatt^ten Fettsauren bezbgen auf die Menge der die, sowie dfe Ver- 

vvendung dieser Haarpflegeralttel zur Vorbeugung gegen androgenefeche Atopecle tmd air Slimulafijn 
des Haanwuchses. 

Ein wefteref Gegenstand der Erfindung 1st die Verwendung natfirilcher 6le mit 0.01 bis 5 Ge«f.% Ste- 
. rolen and 0.1 bis 90 Gew. % ungesSttigten Fetfsiuren zur Herstellung von Haarpfiegemftteln. 

Obefraschenderwetse wurde gefunden. dass die Wiiksamkelt van Steroien und ungesitflgten fefisiu- 
ren zur Stimulation des Haarwuchses, Ptiege geschadigten Haares und KrSfBgung des Haares weltaus 
hoher ist, wenn sle in naturiicfien dten voHiegend im Haaipflegemittel eingesetzt warden. Die Anwe- 
senhelt der die fibt insbesondere bei geschMgtem und trocirenem Haar einen pflegenden und schOt- 
zenden Etfekt gegen UmwaltBlntKisse und mechan^e Belastung aus und eitidbt andeiaiselis die 
Veriugbaiteft der VWricstcrffe gegen homionefle EInflQsse. Gerade die Kbmbfnatlon von Steroien mft 
ungesattigten Fettsauren zelgt eine veitesserte Wirfcsarolteit gegen Haarausfeii. Dardber hlnaus fOhren 
0 derartige Zubereitungen audi prophylaktisch zu eftief verroinderten Schadigung der Haafstwktur und 
tiagen damit zur Erftaltung der Haarslruktur be». 



NaturfehedtemitSteroten und ungfti jattioten Fetteim^ 

Die effindungsgemaSen Zubereitungen enthaften 0,1 bis 10 Gm%, VGizugsweise i tjts 5 Gew % and 
besonders bevorzugt 2 bis 3 G8w.% der natQjIidien fife mil Steroien und ungesSttlgten Fettsauren. 

Unter den natSriichen Oien sind 6le zu verstehen, die tterischen oder bevorzugt pflanziichen Ursprungs 
sind. Es handelt sich dabei urn Ester von iinearen Cs-Cza-Fettsauren mit linearen Cs-Cza-Fettalkohoten. 
Ester von verzweigten Ce-Cis-Carbonsauren mit Iinearen Cs-C2^Fettaikoho^9n, m z.B. Myristyimy- 
ristat, Myrlstylpaimitat, Myristylstearat Myristylisostearat. Myristyloteat. Myristylbehenat, iVIyrlstyierycat, 
Cetybnyristat, Celylpalmitat. Getylstearat. Gepsostearat, Cetytoieat Cetylbehenat, Cetyferucat Stea- 
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rylmyristat, Stearyipaimitat, Stearyfetearat, Stear^isostearat, Stearytoteat, Stean^benat. Stearyleru- 
cat, Isostesfyimyristat, Isostearylpalmltat, fsostearyJstearat, Isostearyflsostearat Isosteafyioleat, I- 
sostearyibehenat, Isostearyioteat, Oleylmynstat, Oteyipalmitat, Oleyistearat. Oleyiisostearat, Oieyloteat, 
Oleylbehenat. Oleylerucat, Behenylmyristat, Bdienylpalmttat Behenylstearat, Bahenylisostearat Be- 
henyloleat, Behenylbehenat, Behenyteracat, Eruc^myristat, Erucj^palmitet, Erucqrtstearat EnjcyO- 
soslearat, Erucyksfeat, Erucyfbehenat und ErucytemiEat Daneben eignen sich triglyderide auf Basis Ce- 
Cio-Fetteaunen, flussige Mono-ZDi-ZTriglyceridroischungen auf Basis von Ce-Ci&-F6ttsauren, 
Diesen Ofen konnen die Sterole und ungesattigten Fettsauren zugesetzt werden, bsvorzugter Weise 
sind sie jed(x^ tereite im naiiven i^stand im dt enthaitsn. Besonders bevorzugt sind die Handeispto- 
dukte der Fa. Mrhu$ Oiiefabnk A^, Aarfvis DanemaiK belcannt unter dem Namen Cremeoi® jetd 
Cegesoft® (Gognis, Dflss^oi^. 
Dazu zahlen: 

CegesoR®(vorh«rCremeo6S) PS 6, Vegetable oil, C18:1 84%,C18:2 5%, unsaponifiable matter 
{haupts^chiidi Phytostewte, z.B* S-Sltosterol, Campesterol) 1.1%, Tocopherole 1.400 ppm 
Cegesoft® (vorher Cremeol®) PS 17, Vegetable oil, C18:1 72%, C18:2 11%, unsaponifiable matter 
(hauptsSchiich Phytostenale, z.B. S-Sitositerol, CafnpsstBfDl} 1.5%, Tocopherole 2000 ppm 
Cegesoft® (vorher Cremeof®) PFO, Pas^(lowBr{Passiftora Incamata) oil. 018:1 16%, C18:2 70%, 
unsaponifiabis matter(Phytoste'«ite,"z.8; U-Sitostero!, Campesterd) <1 - max. 2,5% {davon &-Sitosterof 
49%, Stigmasterol 23%, Capestenjl 1 1%, andere 17%). Toaipherole 600 ppm 
Cegesoft® (vorher Craniao!®)SH^ Shorea Stenoptera Butt^, C18:1 35%, 018:2 1%, unsapbnifiabie 
mim (Triierpene und Sterole) 1 ,4% (davoti 3 1 ,S% Triterper^, 4'0esmethytsteit)b ^,3% + aipha- 
Methyls(eiole3.2%} 

C^MoftS fvortwr Crstnaoi®} SBE, Shea buSer (Butyraspermum Paridi) exm 018:1 ^.4%, 
0182 1 j%. urisaponifebie matter: 3040%, davofj Triterpenalkohote m Steote 8%; Tooopherole 
1.400 ppm . 

Ebenso tnfrage kommen 6te der Fa. Karlshamns AB, l^hanmn, Schweden, die ebetifatte hote Anteile 
ungesattigter Fettsauren und Sterote enfhalten Im Handel erh§lich unter dem Namen ^orex® . 

Als Stenoie werden daher vonwegend Phytosterote einge^fzt. Als Beispiel stehen Sitosterol, Cam- 
pestero), Bms^tEMol, Ljupend. SSgmaster^, ot^pinasterpl und Ayennasten^. besondens bevoooift 
sind S-Sitost»oi und Oampesterot. in den Olen ilegen die Sterole in Mengen von 0,01 bis S Gew.%, 
bevorzugt 0,1 bis 3 Gew.% und insbesondere 1 bis 2 Gew. % vor. 

Unter den ungesattigten Fettsauren sind altpiiatische Carbonsauren zu versteiien, die einen aliphati- 
sciien, iinearen Oder veraweigten Acylrest mit 6 bis 22 Kohlenstoffetomen und i , 2 oder 3 i3oppeibln- 
dungen aulweisen. Bevorzugt Sind Fettsauren mit 16 bis 18 Kohlenstotfettmjen, damnter besondera 
bevorzugt die Cl&^aursii dislure, Unc^re und Unoiensaure, sowie deren isdmere we zutn Bel- 
spiel konjugierte IJiolsaure. in cte»n eingesetzten nst^i^t^en dten kommen die ungesatlBgtan Fettsau' 
fBn in Mengen zu 0.1 ^ 90 Gew. %, bewrzugt 10 bis Gew.% und besonders bevcMZugt 30 bis 70 
Gew.% vor. 
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AikYi- und/bder AikenvloliQOQMcosida 

AlkyI- und Alkenytofigoglykosfde stetien bekannts nichtionische Tenside dar, die der Formel © folgen, 

-in^eH5W8i^lBerhAikyl.-und/c«ief mit 4 bis 22 |<QhlenstoffalDmen. 6 fOr elnen Zudkstmi 

mit 5 Oder 6 Kohtenstoffetomen und p fOr Zahten von 1 Ks 10 steht Sla kfinnen nacb den ejnschfi- 
gigen Verfahren der priparallven organischen Ghemie erhalten werden. Steliveftretsnd fOr das urafang^ 
reiche Schrifttum sei hier auf die Schriflen EP-AI 0301298 und WO 90/03977 verwiesen. Die Afkyt- 
und/oder Mkenyioligoglykoside-kdnnen-sfcli- von~Aldosen fazw: Keftjsen mil S 'oder 6 Kohtenstof- 
fatomen, vofzugsweise der Giucose ableiten. Die faevorzugten Aikyi- und/oder Alkenyloligogiykoside 
sind somit Alkyt- und/oder Aikenyk)ligoglu«x)skie. Die Indexzahl p in der ailgemeinen Fomiel (I) gibtden 
Oligomenslerurigsgrad (DP), d, h. dfe Verteifung von iAsm- und Oligogiykoslden an und sfsht fOr eihe 
. 2ahl zwisehen .1 und 10. Wahiend p. In.etner gegebenen. Vejbindung stets ganzzahl^ sein maS und 
hier vor allem die Werte p = 1 bis 6 annehmen karm, ist der Wert p ir ein bestirnmtes Alkytollgoglyko. 
Sid eine analytiscli ermittelte rechnerische GroiSe, die melstens eine gebrochene Zahl darstelit Vor- 
zugsweise wenSen AikyI- und/oder Alkenyloiigoglykoside mit einem mittJeren C3flgonr»effsl8ningsgrad p 
von 1,1 bis 3,0 eingeseW. Aus anwendungstedinischer Sfch{ sind solcfie AlkyI- und/bder Alkwjylol- 
goglykoside bevofzugt. denan OJigomerisferungsgrad kisiner a!s 1,7 ist und insbssondefe zwisehen 1,2 
und 1,4 liegt. Der Aikyf- bzw. Alkenylrest Rb kann sicb von primaren Alkohoien mit 4 bis 11, vorzugs- 
welse 8 bis 10 Kohienstoffatomen abl^. Typfeche Beispiele sind Butanol. Capronalkohol, Capryla!- 
kohol, Capfinaikohol und Undecylalkohol sowie deran technfsche Mischungen, wie sfe bejspieiswefse 
bei der Hydriening von technischen FetlsauremethytestBm oder Im Veriauf der Hydrtewng von AWeby. 
den aus der Roelen's(^en Oxosynthese erhalten weiden. Bevorzugt sind Alkyloiigogiucoside der Ket- 
tenignge Cs-Cw (DP = 1 bis 3). die als Voriauf bei der destiilativen Auflrennung von technischem Cu- 
Cis-Kokosfettalkohoi anMen und mit einem Anteil von vreniger ate 6 Gew.-% Cta^lkohol vemnfeinigt 
seIn konnen sowie Alkyloligogtucoslde auf Basis technischer C»ii-Oxoa!kohole (DP = 1 bis 3). Der 
Alky}- bzw. Alkenylrest R8 kann sich femer aucb von primaren Alkohoien mit 12 bis 22, voizugsweise 12 
bis 14 Kbhienstpffetomenabreiteh. Typische Beispleie sind Laurylaikoho}, iS^yrls^kohol, Cetylaikohol, 
PalmoleylalkGhol. Stearylaikbhol, Isostearylalkohol, Ofeyllkohol, Saidyialkohol, Pettoseiinytelkohol. 
Arachylalkohol, Gadoieylaikohol, Behenylalkoliol. Erueylaikohol, Brassidylalkohot sowie deren techni- 
sctie Gemische, die wis oben bescf^riebai erhalten mrden konnen. Bevoraigt sind ^Mkyiotigogiucoside 
auf Basis von gehatetem Ci2M-Kokosalkohol mit einem DP von 1 bis 3. AlkyI- und/oder Alkenytoli- 
goglycoside konnen den eifndungsgemaSen Zubereltungen in Mengen von 0 bis 10 Gew.%. bevor- 
zugt 0.5 bis 5 Gew.% und besonders bevorzugt 1 bis 3 Gew. % zugesetzt wereten. 
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Esterquats 

Unter der Bezeichnung ,Estefquats" mden !m allgemeinen quatemieile f^MurelrieJhanotaminesta-- 
salze verstanden. Es hmim sidi daN urn bekanftte Stoffe, die mn nadi den eins(^i§g!gen Metho- 
Am der prIparaSven organiscNn Cheniie atiaften kann. In diesem Zusawinienhang sei auf die Inter- 
nationale Pstentanmeldung WO 91/01295 (Henkel) venwiesen, nach der man TneBianolamin in Gegen- 
wsrt voh unterphosphoriger Siure mit Fetfsauren parSeii verestert, Luft durchleitet und anschiieBend 

~m Dimethyteulfat oder€thyIefl£»(jd-i?Bal6rTilert-A«s~<jer-eeatschen-Patentschn^^ 
(HenksO jstuberdies ein Vertahreh zur Hemfellung fester Estefquate bekannt, bei detn man dfe Quater- 
nierung von Triethandanftf^estem in G^envrart von geeigneten Dlspergatoren, vonaigsw^ FettaSto- 
holen, durchfiihrt. Obersichten zu diesem Thema sind bdspieisweise von RPuchta et al. in Tens. 

■Surf.Det:730rt86"(1993);M;8lt)irinTens.Surf.^^ (1993), R.i-agerman'et al.-in JAm.OH. 
Chem, Soc.. 71, 97 (1994) sowie LShapiro in Cosni.ToB. 109, 77 (1994) ersdiienen. Die quatemierten 

{ 

in der R2C0 fur einen Acylrest mtt 6 l3is 22 Koiitensloffatomen, R3 und R* unabh§ngig voneinander fi5r 
Wasserstoff Oder R^CO, Rs fur einen Aiicylrest mit 1 bis 4 Koiilenstoffatomen Oder eine (CHzCHaO),!^- 
Gruppe.m.nundpinSummefiirOoderZahlenvon 1 bis 12, q (Qr Zahlen von 1 bis IZundXfurHaio- 
genid. Alkyfeulfat odar Alkylphosphat stelit Typische Beispiefe fur Estefquats. dfe Irti Sinrie der Erfin- 
dung Verwendung flnden k6nnaf), ^nd Produkte auf Basis von C^pmnsiur», CapryEsSum, Catxln- 
saufe, Laurinsaure, MynsSnsaure, Palmitinsaure, Isostearinsaure, Stean'nsSune, CfsSure, H^insiure, 
/torfifnsaure, BehensSure und Enjcasaure sowie deren tsdinische Mischungen, vwe sie be'splelsw^ 
se bei der Druckspaitung naturifcfier Fette und Ole anfaiten. Vorzugswelse wenlen tedjnisdie Oimsr 
Kokosfetteauren und insbesondere teilgeliaftete Cws-Talg- bzw. Palmfettstunsn sowie eteidinsaure. 
reici^e Cwi8-Fetts§uresdinitte eingesefzt Zur HersteKung der quatemiertai Ester konnen die FeSsSu- 
ren und das Triethanolamin im molaren Verii§!tnis von 1,1 : 1 bis 3 : 1 eingesetzt werden. im Hinbiick 
auf die anwsndungsteciinischen Eigenschaften der Esterquats iiatsicti ein Einsatzveitiaitnis von 1,2 ; 1 
ysZ^ : 1, vorzugsvoeise 1,5 : 1 bis 1,9 : 1 als besonders vorteiltiaft erwiesen. Die bevoiTugten Estsr- 
quate stetlen tei^nische Mischungen von Mono-. Oi- und Triestem mit einem durclischnittiichen Ver- 
estenjngsgratd wn 1^5 bis 1 ,9 dar und leiten ski\ von tedmisdier Cmtr Talg- bzw. Paimfettsaure (t- 
odzaht 0 bis 40) sb. Aus anvyendungstechnlsc^f Sictit haten sich quatemieite Fettsauretrietiianoi- 
aminestersaLis der Forme! («) ais besonders vorteilhaftenwesen, in der R^CO fur einen Acylrest mit 16 
bis 18 KoMenstoffatomen. R3 ffir R^CO, R*«lr Wasserstoff. R? 12r eine Methyigrappe, m, n und p iur 0 



wo 02/096369 



PCT/EP02/05588 



und X fur Methylsulfat steht. Neben den quatemierten Fettsauretriethanolaminestersalzen kommen ais 
Esterquate fefner auch quatemferte Estersalze von Fettsaunen mit Diethanolalkylamlnen der Formel (im 
InBetracht, 

Rs 

IR2CO^0CH2CH2)«OCH2CH2-N*^H2CH2O^CH2CH2O)„R?^ X- 
R< 

in der R^CO fur einen Acylrest mIt 6 bis 22 Kbhtenstofratomen. fur Wasserstoi! oder R*GO. R« und 
R5 unabhangig voneinander fiir Alkylreste mit 1 bis 4 Kohlenstoffatomen, m und n in Summe fQr 0 dder 
Zahlen von 1 bis 12 und X fur Halogenid. Alkylsuifat oder Alkylphosphat steht Als weitere Gruppe ge- 
eisneter-Estefquate-sind-schlieBBoh- dle^quafernierten- Estereaize von Fettsauren mit 1,2-43lhydioxy. 
propyldialkylamlnen der Formel (IV) m nennen, 

,MH2CH20)mOCR2 

^nm:h2Chch2(hch2CH20)„r31X'-- ^ 

R* 



in der RidO fOr einen Aeylrest mit 6 bm 22 Kofitenstoffatomen. R3 fur Wasserstoff oder R^CO. R* Rs 
und R5 unabhangig voneinander fSr Alkylreste mit 1 bis 4 Kbfjtenstoffatomen. m und n in Summe fQr 0 
Oder Zahlen von 1 bis 12 und X fur Hafogenid, Alkylsuffet oder Alkylphosphat steht Hfns^ 
Auswahlderbevoraxigtsn Fettsiuren und desoptlmafen Verestenrngsgradesgeltendie^Oligenann-. 
ten Beispiele auch fQr die Esterquate der Fbmieln (Itt) und 0V). Oblicherwelse gelangen die Es^uats 
In Form 50 bis 90 Gew..%{g6r alkohofischer lasungen In den Handel, die belBedarf problemlos mft 
Wasser verdfinnt warden kSnnen. 

EsteRjuals konnen In den Haarpftegemtttein in iWengen von 0 bis iO Gew,%. vorzi^sweise 1 bis 5 
Oew % und besomters bevorzugt 1.5 bis 3 Gew.% enthaften ^^^^ 
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GewerfaHcheAnwendbaritfit^ 

Fflrdia Entfelfeing der anfiandrogenen Wirksamkeit sind insbesondere Formulierungen geeignet, die fur 
langere Zeit auf dem Haar bzw. auf derKopfeaut veAleiben. Daza zahlen Haarkuren, Haatpackungen, 
Haanw§sser. Haargele, HaarfartJen, Blondiewngamitfel, Dauerwellmlttet. Die Mittel eignerv steh insbe- 
sondere zur Langzeftanwendung mlt pmphylaktischer VW^ 

Neben der Vofbeugung gegen androgeneflsche Atopede und der Sfimulation Haafwachses l(6n- 
nen die Zuberetiungm aber auch zur Bel^mpfijng von bDckener Kopftjaut ufid Kopftaitsdjuppen, 
-gegen-enfeandtee-}^pftffiut-und-Anfi^iiig*Bfekte-eta^^ 

Kbsmeflsche un d/oder ohannamtfeche Zubereihinoen 

"Die erfindungsgemSSen HaarpflegemlRel k6fi?»€Mi~^'zusat2iiche HiHs- und Zusatzstoffe Tenside, Co- 
Emulgatoren, Oberfemir^gmWef, Perigianzwachse, Konsistenzgeber, Polymere, Slllconveitindungen, 
VSfechse, Stebffeatoren, Anfechupi»nvi*1(sto{fe, RmWldner* Queflmiae!, Hydiotnope, Konservie- 
rungsmjftel. Sctfublfeatoen, ffcrnpfexblMnar, ReduWIonsmfttel, Alkalislefunjpminel, . AnSoxidantien, 
ParfQmSfe und dergleichen enthalten konnen. 

Ate weitere bevorzugte Hilfe- und Zusatzstoffe kommen Tsnsida anionischer und/oder amphotefer bzw, 
zwiaBriQrilscher Art in Frage. Typische Beispiele fiir anroMe Tensldfe sind Seifisn. AikyJbenzol- 
sulfonate, Aflcansuifonate. Oiefinstrtfonate, ^l^tethersufenate, (aycerinethensulfbnate, a-Mefty!ester- 
sulfonate; Sufefettsluren, ABcyfeuifate, Feftaflcohdelhersulfste, Glycerinether-sulfefe, Fettsiureether- 
sulfate, Hydroxymische*ersu!fate, Monoglycerid(ether)su!fat8, Fettsaureamid{eth8f)sulfate, iWono- und 
Walkylsuffosuccinate, Mono- und Kalkyisulfosucdnaniate, Suifotriglyceride, Amidseifen, Ethercarbon- 
sSuren und deren Salze. FefelunsiseUstonate, Fettsauresancosinate, Fetts§uretauride, N-Acyiami- 
nosSuren, virfe beispielsweise AcyBactyiate, Ac^tartrate, Acyigiutamale und Acyiaspartate, /Jkytol^o- 
glucosidsuifate, Proteinfetts§urek<mdensafe Onsbesondere pfianzliche Produce auf Weizenbasis) und 
'7illq?[(etRer|pfr^'aterS6feir^ ^flial^OTen" diese 

eine konventioneile, vorzugswdse jedoch eine eingeengte Homologenverteiiung aulweisen. Typisrfte 
Betspiele fur amphotere bzw. zwitterionische Tenside sind ^Mkylbetaine. Alkylamidobefaine, Amino- 
pfOpionatB, M»noglydnate, fmWazoliniumbet^e und Suifobefeiine. Bei den genanntan Tensiden han- 
deit ^ Sid) 8U^li6iMk:h m be)(annte VertHndungen. Hlnstehtiidi Sfruk&tr und Henstellung dieser 
Stoffe sei atif einschiagige Obersichlsarbeiten beispielsweise AFalbe (ed.), "Surfactants In Consu- 
mer Products", Springer Veriag, Berlin, 1987, S. 54-124 Oder J.Falbe (ed.), "Katalysatoren, Ten- 
side und Mtneraloladditive'', Thieme Veriag, Stuttgart, 1978, S, 123-217 verwiesen. Der Anteil der 
Tenside an den Mittein kann 0.1 b» 10 und voroigsweise 0.5 bis 5 Gew.-% - beziogen auf die Zube- 
n^ngen-faetr^. 
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Daneben konnen den Haarpfiegefnitfeln auch weitere Tenside als Co.ErauJgator8n zugesetzt werden, 
wie Z.B.: 

(1} Anlagerungsprodukte von 2 Ws 30 Mot Ethylenoxld U{kJ/ Oder 0 bis 5 Mol Propytenoxid an lineare 
Feftalkohole mit 8 bis 22 C-Atomen, an Fettsauren mi 12 bis 22 C-Atoroen mi an AlkyJphenote 
mit 8 bis 15 C-Atomen In der Alk^gnippe; 

(2) Cijns-Fetlsimwono- und -dJester von Antegefungsprodufsten von t bis 30 Mol Ethyfenoxkf an 

(3) Glycerinmoiw- und blester und Sorfeltanmono- und -diester von gesatHgten und ungesSttigten 
Fetlsluren mit 6 bis 22 KohlenstoffatDnnen und deren Ethyienoxidanlagerungsprodulste; 

(4) Aniagemngsprodukte von 15 bis 60 Mol Ethytenoxid an Ricinus6l und/oder gehSiietes Ricinusai: 
Poiyoi. und Insbesondere Polyglycerinester. wIe Z.B. Potyglycerinpolyrldndleat. Polyglycerlnpoly. 

■ 12-ftydr5^st6araf oder "Polyglycfeiinaifffg-rasrostearatr Ebenfalig-geeignet sind Ggmtsehe von 
Verbindungen aus mehreren disser SubstanzWassen; 

(6) Anlagerungsprodukte von 2 bfe 15 Mol Ethytenoxid an Ricinusol und/oder gehartetss Ridnusol; 

(7) Partlatester auf Basis Bneapar. verzwelgter, ungasitSigter bzw. gasattigter Cea^Fetts§uren. Ricl- 
nofsSufesowfe 124iydroxystearins§ure undGlyOertn, PoiyglyceHn. PentaerythiH, Oipentaefyftrit, 
Zuckeraikohofe {zB. Sorbit). AlkylglucoskJe (z.B. Methylglucosld, Butyjgtacosid. LautylglucQSid) 
sowie Poiyglucoside (2.B. Cellulose): 

(8) Mono-. Di- und Trialkylphosphate sowie Montf-, 01- und/oder TiWEG^Ifcylphosphats «nd deren 
Saize; 

(9) Wollwachsalkohole; 

(10) Pblystoxan^'olyalkyl-Polyether-CopolymetB^^ 

(11) Mischesteraus Pentaafythrtt. Feffsiuren. Gttronensiure und Feftattcohol gemaE DE 116S574 PS 
und/oder MIschester von Fetfeiuren mit $ fois 22 Kbhtenstoffetoroen. Methyigiticose und Poiyo. 
fen, vofzugsweise Glycen'n odar Polyglycsnn, 

(12) Polyalkylengiycolesowia 
' ' {1^ Gly^riifcartjohat 

Die Aniagarangsprodukte von Ethylenoxkl und/oder von Propylenoxid an Fettalkohofe, Fettsaaisii, Al- 
kylphende. Glycerinmono. und -diester sowie SorfeKanmono- und -diesfer van Fettsauren Oder an Rjd- 
nuso! stelien bekannte, Im Handel ertialtitehe Produkte dar. Es handelt sich dabel urn Homdogengemi. 
sche. deren mittlerer Alkoxylieningsgfad dem Veitiaftnis der Stoffniengen von Ethytenoxid und/ odar 
Propylenoxid und Substral, mit denen die Anlagewngsreakfon durchgefOhrt wifd. enispricht Cm- 
Fettsauremono- und -diester von Aniagemngsprodukten von Ethytenoxid an Glycerin sind aus DE 
2024051 PS als Ruckfettungsmittel fur kosmetische Zubefeitogen bekannt 
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Weiterhin konnen a)s Efnuigatoren zwitterionische Tenside vewendet wenJen, Ais zwitferioniscbe Ten- 
side werden solche oberflachenaicSven Verbindungen beietchnet, die im MolekOi mindeslens eine 
quartSre Animoniun^rapj» und mindestehs eine Carijox^at- und '^ne Sultonatgmppe tragsn. Beson- 
dets geeignels zvtrfttenonfeche Tenside sind die st^enannten Beta'ne wfe die N-Alkyi-N.N^iimethyfam- 
moniumglycinate, beispielsweis© das Kokosalityldimetfjyiainmoniumglycinat, N-Acj^amini:¥tropyW>l,f4' 
dimethylammoniumglycinate, beispietsweise das Kol?osa:yiaminopropyktimethylaramoniumgiycanat, 
und 2-Aii«yl-3.<»rt»xyliTOftyl-3.hydroxyethyf!midazQiine mit jeweils 8 bis 18 C-Atomen in der Ailcyl- oder 
Atgrtgruppe some das Kokosacjrtaminoethyihydroxyeihyitaftoxymethylgiycinat Besonders bevorzugt 
-isMasHjfrtsF-def^WArSezefefeHBflg-^^ Fefisiufeamid-Deriyat Eben- 

falis geeignete Emuigatomn sind ampholytisdhe Tenside. Unter ampbolytlschen Tenslden weitten soK 
Che oberflSchenalrtiven Verbindungen verstandeni die auUer einer Cw»-AII<yh odsr -Acytgnippe im 
IVlQtel?ui mindestens eine ftrete Aminogroppe und mindestens em -0)08- oder -SOsH-Gruppe enftai- 
teirund-zurAusbildung innerer Saize be^igt-sindrBeispiele furgeepriefe amphc^S^ Tenside sind 
N-Ailcytglycine. N-AOtylpropionsauren. N^aminobuflersauren, N^iminotiipfdpiansiuren, N-Hy- 
dfoxyethyl-N-alkylamidopropylgiycine, N-Alkyftaurine, N^ll(yisaitosine,2-Alky!aiTiinopropiansauren und 
AlMan»inoess{gsauren-Riit jeweils^ 8 bis 18-C^inen^der Alkyignjppe. 8^ bevoizugte 
araphbiyjische Tenside sind das N-Kokosailsylaminopropionat. das KokDsacylaniinoethyiarninopwpk^ 
nat und das Ctzna-Acyisarcosln. 

fiis Obeifettuhgsntrfttel k6nnen Substanzen viae betspi^sweise Lanolin und Lectttiin sowfe poiyeftoxy- 
lierte oder acyiieite Lano&j- und lecRhiraterfvate, Polyolfetts§unsester. l«onoglyc6iide und Fetfcaureal- 
Itanoiamide verwendet werden, wobei die letzteren gleichzeifig ^ Schaumstabilisatoren dienen. 

m Konsistenatgeber tosmmen in erster Unie FettaB(otu)ie oder Hydroxyfettailtohoia mit 12 bis 22 und 
vomjgsweise 16 bis 18 Kbhtenstoffatomen tmd daieben f^afefyceride, Fettsauren octer f-^dwxyfett- 
siuren in Belracht. Bevoraigt M efne kbmbinaton dieser Stoflfe mR Ali^ylorigoglucosiden undtoder 
Fettsaure-N-msttiyiglucamiden glelcher Kettenlange und/oder Po!yglycerinpoly-12*ydroxy8tearaten. 

EingeseW w«den auch polymere VerdickungsmittsI, wie Aerosif-Typen (hydropiite [<ies8isauren), 
Polysacdiaide, insbssondefs Xanthan-Gum, Guar-Guar, Agar-Agar, Alginate und Tylosen, Carboxy- 
meftyiceWose und Hydnjxyetliylceltuiose, fetrier hdhenwrfekulare Polye%isnglycoimono. und -di- 
ester von Fefeauren, Polyacfyiate. {z.B. C^rbopt^e® von Goodrich oder Syniftalene® von Sigma). 
Pofyacrylamtde, Poiyvinyfalkoiwf und PoiyvlnyJpyrroiidon. Tenside vyie belspielsweise eftoxyfierte Fett- 
saureglyceride. Ester von Feftsauren mit Pplyolen wie beispieisweise Pentaerythrit oder Trimethyl- 
olpropan, Fettali<ohoiefhox)^ate irtt eingeengter HomQlog«iverteiIung, sqwte Eleicfrql!^ wfe l^salz 
und Ammoniumciilorid. 
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Geeignete kationische Polymere sind beispielsweise kaSontsche Ceiyosederivate,'v«e z,B. eins 
quatemierte Hydroxyethyfceliulose, dleunterderBezeichnung Polymer JR 400® von Amercholeifiilt 
lich 1st* kafcnische Startce, Copoiymere von Dlallyfanwionfumsalzen und Acrylamiden, quatemierte 
Vinylpym)lidori/Viny!irnida2o!-Polymere. wie z.8, Luvlquat® (BASF), Kondensationsprodukte von Poiy« 
glycoien und Aminen. quatemierte KoilagenpolypepSde, wie beispieisweise Lauiyldimonium hydroxys 
propyl hydrolyzed coiiagen (Lamequat<8>UGfQnau), quatemierte Weizenpoiypeptide, Poiysthylenimin, 
kationische Siliconpolymere, wie z.B. Amidomettitcone, Copoiymere der Adipinsatire und Dtmetfiyia- 
minohydroxypropyldiettiylentriamin (GartaretineO/Sandoz), Copoiymere der Acrylsaure mit Oiinethyl- 
- diailylammonhinK^ilofkl (Merqaat(E^^50/eh8mv&on>^ 

FR 2252840 A sovrfe deren vemelzte wassertdsiichen Polymere, katfonische Chjilnderlvate wie bei- 
spieisweise quatemiertes Chitosan, geget)enenfaiis mikrokHstallln veriest, Kondensattonsprodulsts aus 
Dihaiogenaikylen. wie z.B. Dibrombutan mit Bisdialkylamfeen, wie z:B. B!s-D|methylainino-1.3i)ropan, 
kationisctier GulPGum, wie z.B-;}a§a§r®-X;BS;iIagU8rtS) {)^t7.-Tlagaajf<8> C-irder Rnna Celanese, 
quatemiertQ Ammoniuitisalz-PolymerB, vste z.B. MIrapol® A-16, Mirapol® AD-t, l#apol® AZ-I der 
Firma A^iranol. 

Als arjiortisGhe, zwftlerionlschiSj. amphotere und nfchfionlsche Polymer* faaronwn be^pleisweise 
Vinyiacetat/CrotonsSui^polymere, Wnyipymjl(don/V|nyfacry}at-Copo|ymere, Vinyfacetat/Butylmateal/ 
Isobomylacrylat-Copolymefe, l«et!iylvinylether/MaielnsSureanhydrkl-€opo!ymere und deran Estar, un- 
vemetzte und mit Poiyolen vemetzte Pdyaa^^uren, AcrylamidopropyiWmelhylammonlumchlofid/ 
Aayiat^Copoiymere, Octyiacrytafnid/Methyimetiiacr^at/tert.Butyiaminoethy!m6thacrylat/2-Hydroxyproyt- 
methacrylat-Copolymere, Polyvinyipynolidon, Vinylpynoiidon/Vinyiacetat-Gopolymere. Vmyipymjifclon/ 
£)imeftylaminoeft)^meftaaylatA/fiiyfcapro^ sowie g^ebenen^ils derivaMerte 

Ceilutoseelher und SIKcwje to Ff^e, 



Als Perlgfanzwachse kommen beispieisweise In Frage: Alkylengtycotester, spezieii Ethytengiycoidi- 
stearat; FettsSurealkanoiamide, spezieii Kokosfetts§urBdi6thanoiamW; Partiaiglyceride, spezietl Stea- 
rinsauremonoglycend; Ester von mehrwerfigen, gegebenenfalis hydroxysubstituierte Carfaonsauren mit 
Fettaikohden mil a bis 22 Kohlwjstoffatomen, spezieH iangkeWge Ester der Weinsaure; Fettstoffe, wie 
beispieisweise FettalkoliQie. Fettketone,- Fettaldetiyde, Fettether und Fettcarbonate. die in Summe min- 
destens 24 KoWensloffateme aufweisen, spezieij Uuron und Distearylettwr: Fettsluren wie Stearin- 
saure, Hydroxysteafins§ureoder8eliensaure/Ring6ffhungspK^^ mit 12 bis 22 

Koiiienstoffetomen mit Fettalkotwlen mit 12 bis 22 KoWenstoffatomen undAbder Poiyolen mit 2 bis 15 
Kohienstoffatomen und 2 bis 10 Hydroxylgnippen sowie deren Misdwngen. 
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Geeignefe Slllcottvwbindungen sind helspietewsse OimeSiyipolysiloxane, Methylphenylpolysiioxane, 
cydisrfie Silicone sowe aFnino-, Msaurs-, alkohoK poiyetiier-, e;»xy-, fluor-, giykpsid- und/oder ai- 
kylmodifizierte Siconverbindut^en. die bel Raumtemperahir sovirahl ftQssi^ a!s audi harzBnnig vor- 
llegen konnen. Weitertiin geeignet sind Simethicone, bet defien es sidi m Mis(*ungen aus Dimetiiico- 
nen miteiner durctisciinittiichen Kettenlange von 200 bis 300 Dimeth^lioxan-Einheiten uftd hydiierten 
Siticaten handeit. Eine detaiaierte Ubersicht fiber geejgnete flQchtige Siliwme findet sich rudem von 
Todd et ai. in CosmJoH. §1 27 {1976). 



Insbssondere natftfliclie Wadise, wte z.B. Candeffltavrachs, Gafnaubavi«*8, JsqsanwK^is, Espar- 
tosraswsdis. Korkwaclis> Guarumawadts, i^is^^m^chs, Ztiiikemshwac^s, CHirienrywac^, Mon* 
tanwaclis, Bienaivrachs, Sdvelladtwachs, Walrat, lanorin (Woliwachs), BOrzeifett, Ceresin, Cteolcerit 
■tEJdwachs^PetrolafejmrParaffinwachserfs^ (Hartwachse), 
wie z.BvMon£»i6${erwad)se, Sasohwat^se, hydherte Jopbawachse sovtto synthetische Wachse, wie 
2.B. R}!ya!kytenWachse und Pdyetttj^giycoiwaciise. 

m Stafoliisatoren kdnnen. Metalisaize von Fett^uisn, wid z.B, i«itagn0Sium-. Atumlniunv und/bder 
Z&iiEstsa!^ bzw. Hkindeat^ngeseMvi^en. 

Ms Antlschuppenwiilcsfoffe tomroen Ptocton dainin (1-Hydro)9-4rnethyl-&<(2,4,4-tiimy8iy1p6ntyO-2- 
{1H)*pyridinonmonoeftamrfamnrBalz), Bwfdvm (OMamte), Ketocdnasml®. (4^^C8^,1-{^-{2.4- 
diGhforphenyl) r-2-<lH4mida2o(-1-yimethy{)-1,3^tox^an-<>4-ylmetlioxyphen^}p^r^^^ Ketoconazoi, 
Elubiol, Selendlsuid, Schwefel kolloidai, Schwefeipoiyehtylenglykolsorbilanmonooieat, Schwefeirizi- 
nolpolyehtoxi^at, Schwfd-teer Destiilate, Saticylsaura (bzw> in Kombination nH Hexachteirophen}, Un- 
dexytetJs&ire MonoettianoJamid Sulfi^ucclnat Na'-S^ Lamepon® UD (PfoteinJUndec^ensaun^cbft- 
ddnsat). ZinIq}yri8iton, AlumimXin^yrith^ und M^esumpyrjtfikHi / Dipyritttion^^agnetesufiNt fei 
Frage. 

Zur Verbess«\ing des Fliefiveitjalterw kSnnen femer Hydrotrope, wie beispielsweisa Ethanoi, Isopro- 
pyteltohdl, Oder Polyole eihgesefzt wsrden. Pcdyoie, die hier in BeSraciit kommen, besttzen vorzugs- 
W£Hse 2 bis 15 Kbhlenstoftetome und nu'ndesiens zm hiydroxy^mppen. Die Poiyoie mrim nocf) 
w@itere funktione^ie Gnippen. in$bescmd@^ Miinognippen, enS^atten bzw. mit Stieksioif modiS^dert 
sein. Ty^^sche Beisf^le sind 



♦ Alkyienglycoie. we beispieisweise Ethyienglycol, Dietiiylenglycoi. Propyienglycol, Butyiengiycoi, 
l^exyienglycol sjwie Poiyetbyleng^ie mit einem durciischnitfiicften Mdekulapvsifcht von 100 bis 
1.600 DaHon; 




wenrauGfvVteGh8©-in-<tefi-ZMbeFei&ngen-eBtha!teR-sein, 



• Glycerin; 



wo 02/096369 



PCT/EP02/()5S«8 



• technische Oligoglyceringemisehe mit einem Eigenkondensaiionsgrad von 1,5 bis lO'wie etwa tech- 
nische Oigl^ringemfeche mit eSnem Djglyeeringehait von 40 bis 50 Gew.-%; 

• Methyolverbindungen, wfe Insbesotidere Trimethyiolethan, Trimethylolpropan, Trimethyiolbutan, 
Pentaerythrit und pipentaerythnt; 

• NiedrigalkylgluGoside, thsbesondere sofche mIt 1 bis 8 Kdhlenstoffen im Alkylrest* wie beispfefe- 
weise Methyl- und Butyiglucosid; 

• Zuckeraikohole mIt 5 bis 12 Kohtenstoffatomen, wie beispielsweise Soitit oder Umn% 

• Zucker mit 5 bis 1 2 Kohienstoffatomen, we beispielsweise Glucose oder Sacchaxise; 

• OiaScoholamlne, wieOiethandamin oder 2-AminQ-1,3-propandiol, 

Ate Konservlerungsmittei eignen sfch beispielsweise Phenoxyethanoi, FoiroaldshydlSsung. Para- 
bene, Pentandtol Oder Sorbihsaure sowie die h Aniage 6, Teif A und B der Kbsmetikverordaung auf- 
geidhrten vi«iten«i Sbffidsfisen. 

lieben dert belden voigenannten Gruppen primarer Lichtschatestoffe kdmen auch sekund§re UcJjt- 
schytzmitteUvofn-T^^ diaphotochemlsche ReaktionsfeBae 

unterfcrechen, welche ausgeiast wird, wenn UV-Strahlung in die Maut elndringt Typische Belspiele 
hiefSr sind AmitJosSuren (2,8. Glydo, Histidln. Tyroslfj, Tiyptophan) and deren Oerh«fte, troldazole 
(Z.B. Urocfflvinsiure) ural deren Derfvate. Peptide vAe D.L-Camosin, D-Camosin, L-Camosin und deren 
Dedvate (2.B, Anserin), Carotindde, Carofine (z.B. a-CaroSn, p^arotin, Lycxjpin) und deren Derivate, 
CWorogensaure und deren Derivate, Liponsaure und deren Demate {z.B. Dihydnjiiponsauns), Aurofiii- 
ogluceae, Propylthiouracil und andere T?ito!e {z.B, Thioredoxin, Glutathion, Cystein, Cystin, Cystanin 
und dererj Giycosyh N-Acetyl-. IWethy^, Ethyl.. Propyl-. AmyK Butyi- und Lauryl-, Pa/mftoyl-. Oieyh, y- 
Unoiey}-, Ghofesteryi- und Glyceryiester) sowie deren Satze, Dilautyithiddipropionat, Dfetearyithtodl- 
propionat, ThiodipropkjnslurB und deren IDerivate {Ester, Ether, Peptide, Upide, Nuldeotid©, Nukteo- 
side und Salze) sowie Sulfoximinverbindungen {z.B. Buthioninsutfoximine, Homocystelnsulfoximjn. Bu- 
tloninsulfone7Penta-, Hexa-, Heptatfiionrnsulfc»dmin} in selir geringen vej1r§giich«J Dosieningen (z.B.. 
pmol bis ^imol/kg}, femer (Metai!)-Chela{oren (z.B. a-Hydroxyfettsauren, PalmHinsSure, PhytinsSure, 
Lactofernn). a-Hydroxysauren {z.B. Citronens^ure, IVfifchsaure, Apfelsaure), Huminsaure, GaKensaure. 
Gallenextrakte, Bilimbin, Biliverdin, EDTA, EGTA und deren Derivate, Fols§ure und deren Derfvate, 
Ubfchinon und Ubfchinol und deren Oeiivate, VHamin C und Derivate (z .8, Ascofbylpalmitat. I^^-Ascor- 
bylphosphat, Ascorbylacetat}. Toeopheroie und J>erivate {z.B. ¥itamln-&acetat), Vftamin A und Deri- 
vate (Vitamin-A-palmitat) sowie Konifeiylbenzoat de$ Benzoebarzes, RutlnsSure und deren Derivate, 
a-Glycosylmtin. Femiasaure, Fuffuryiidenglucitol, Camosfn, Butylhydroxytoluol, Butylhydroxyantsol, 
Nord!hydrogua|akhaf2S§ure, Nordihydroguajaretsaure, Trihydroxybutyrophenon, Hamsaure und deren 
Derivate, Mannose und deren Derivate, Superoxld-Disroutase, Zink und dessen Derivate {z.B. ZnO, 
ZnSO-j) Selen und dessen Derivate (z,B. Seten-Methionm), Stilbene und deren Derivate {z.B. Stilbeno- 
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xid, trans-Stllbenoxid} und is erfindungsg^S geeigneten Deriya^e (Saize, Est^. Etfter, Zuck&t, 
NuWeoBde, Nukleoslde, P^Sde umi Lipide) diesef genannten Wlitetofis. 



Als KorapTexWldner konnen EDTA, NTA, Phosphonsiaren, Triton B, Tarpinai und Phenazefin einga- 
setzt mrdm, Des weitaren konnan RedukHbrtsmittsl, wie be^ptetsweisa /tori^nslure, Natriumsut- 
fat, Natriun^fhidsulfat und dergieichen anthaltan sain. Als AtfcaiMeningsmlttel komman Amnnoniaic. 
Monoeftandlamine, {L>- Aiglnk»» AMP usw. in Frage. 

Als ParfiimSle genannt Geniisc^e aus natuiiichen und syn(hetischen Riedistoffen. Natuiiiche 
Rtedistoffe aind Extrakte von BiQten pie, Laveride!, Rosen, Jasmin, Neroli, Ylang-Ylang}, Stengeln 
und Blattem (Geranium, Patchauli, Petilgrain), Fruchten (Anis, Koriaider, Mmmdi. WaclKiider), Fro{^t- 
schalen (Bergamotte, Zifrone, Orangen). Wurzeln (Mads, Angelica. Selterfe, Kardamon, Costus, Iris, 
Calmus), HSbeni (Pinian-, Sandei-, Guajak-, Zedem-, Rosenholz), Krautem und Grasam (Estragon, 
LernongrE®, Salbei, Hiymian), Nadeln und Zweigen (Fichte, Tanne, Kiefer, Latschen), Harten und Bal- 
samen (Gabanum, Elemi, Benzoe. Mynhe. Olibanum, Opoponax). Weiteftjin kommen tierische Roh- 
stoffe in Frage. wie betepi^sweise Zibet und Ca^reum. Typische.syn^etische RKKshstoft^rbinduiv 
gen sind ProduWe vom Typ der Ester. Ettier, Akiahyde, Ketone, Alk«*iole URd Kohtenw^pstoffe, 
Riechsloflveitindungen vom Typ der Ester sind zB. Benz^aoetat, Pheno)^tfiylis(*utyrat, p-tert-Bu- 
tylcydohexylacetal, Linalylacetat, Dime«iyibenzylcarbinylacetat, f^anyteftylacdat. Unalylbenzoat, 
Benzylfonnlat, Efii^mefhylplieny^iycinat. Mylcydohexylpn^ksnat, St^ylpropkinat und Benzylsa- 
iicyiat Zii den Elhem zShfen belspidswaisa Bsn^Tleaiytetfier, 73i dm AEdettyden z.B. <Se iinear«i Aflca- 
naie tnit 8 bis 18 KtAlenisfoljfetomert, Citral, Cltroneiial, Citoiteiljtoxyacetidehyd. Cyciathenaidehyd, 
HjwIroxyGitrDrjeilal, IM und Bourgeon^, za den Ketonen ^B. die Jonone, oc-isometh^ionon und Me- 
ihyfcadrylketon, zu den Aikohden Afietha!, Citronelici. Eugenoi, Isoeugenol, Geranio!, Linalool, Pheny- 
ietbj^aila^oi und Terpineol, zu den Kohlenwasserstoffen gehoren iiauplsachlich die Terpene und Bal- 
same. B^izugt warden jedoch Misf^ungen versc^iedener Riechste^ vemendet, dte gemelhsam 
eme ansprac^nde DufbiQte eizeugen, Auch S^eiisc^a die getlngerar FiCchiigkait, die tneistals Aro- 
makpniponenten verwandet warden, eignen sidh als ParfSmae, z.B. Salb^, l<aTiillen5l, Nelkandl, 
MeSssmi, Mbizendt, 2!m^tter5l. LtndenblQteno}, Wachotdeiteerendl,' VefiverSi, Olibandf, Gaibanu- 
m6l, L^iamim^ und Lavaid^. Votzugsweise wenden BeFgamottoSi, OihydnamyrQanol, Uiai, Uyral, 
Gitron^lol, Rwnyteth^aikohol, a-HeJ^mtetfdehyd, Gerank^, Benz^acetai, CydamenaWehyd, Mia- 
fool. Boiisambrene JFtxte, Ambfojan. In<tol, Hedwne, Sandeiice, CitojnanSI, MandafinenSi, GrangenS!, 
Aliyfamylgiycolat, Cyclovertai, Lavandinol, Muskatelfer Saib^ol, p-Damascone, Geraniumol Bourbon, 
Cyctohexyisaiicylat, Vertofix Coeur, lso>€-Super, Fixoiide HP, Evemyl, iraldein gamma, - Phenyiessig- 
saufs, Geranylacela^ Benzyiaoetat, Rosenoxid, Romifflat fro^ und Ftoramat aHein oder m Mischun- 
gan, einge^tdt. 
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Zur Herstellung der Haarspuiungen wurde die Olphase mlt den liQssigen und festen Komponenten inci, 
Oehyquart® L 80 bei 75 - SO'C aufgeschmolzen. der Verdicker Hydroxypnopylguar wurde in die m&- 
rige konservlerte Phase eingeruhrt. Die ebenfails auf 75 - SO'C erhitzte Wasserphase Vinjfde in die 
heiSe Oiphase gegeben und tinter Ruhren langsam bis auf ZOX heruntefgekOhit, 



TabeilQ 1 : Rezepturen fdr HampSlm&sn Pensenang^ni In Gm.%) 



HaarspQiung 


Ceteary! Alcohol 

i-ANETTE® 0, CJognis, OtisssM^M 


3,0 


3,0 


3,0 






Glycsryl StGarsts 


0,5 


0,5 


0.5 


0,5 


0.5 


CUTlNA®GMS^V;-Cognis;Dass-ektoif " ' 












Dicocoyietliyi Hydroxyethylmonium Methosuifete (and) Propyie- 


1.5 


1,5 


1.5 


1.5 


1,5 


ne Glycol 

DEHYQUART® L 80. Ctjgnis DQsseldorf 












"Hydroxypropylgusr- " ' .r—- •^■r 

.Jaguar. HP 105, Rhodia _ 


0,5 


0,5 


0,5 


0,5 


0,5 


Coco-Glucoside (and) Glyceryl Oieate 
lAMESOFT® PO 65. Cognis Dusseldorf 


2,5 


2,5 


2,5 


2.5 


2.5 


Cetear88)'20 

EUMULGIN® B 2, Cognis. DQsseldorf 


1,0 


1,0 


1.0 


1.0 


1.0 


LauryMsilucoside 

PUNTACARE® 1200. Cognis DDsseWorf 


2.0 


2,0. 


2.0 


2.0 


2.0 


Creitneol® PS^ 


2.0 










C!»meol<l>PS-17 




2,0 








Cremec^® PFO 






2,0 






Cremeo{®SH 








2.0 




Cremaol® SBE 










2,0 


Water 


ad 100 


RrBseryaiiTO 





*Gremeqi-Typ€»i wurden beangen von der Fa> Aarhus Oltefabrik A^, Aaftus, VHK 
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Zur Herstellung der Haamiasken mrdQ die Otphase mH den fiiisstgen und festen Komponenten ind. 
Dehyquart® F 75 faei 75 - SO'C aufgeschmoizan. Die ebenfalls auf 75 - aO'C ertiMe Wasserphase 
wurde in die heite Olphase gegeben und unter Ruhren langsam bfe airf hemntengekuhlt. 



TabeiSie 2: Raz«pturen fOr Haaraiasten (HmsenanQBbm in Gew.%) 





DIstearoyteftyl Hydroj^yltwjmum Msthosulfete (and) Cetea- 
ryi Alcohol 

DEHYQUART® F 75. Cosinfe. Dasseidbrf 


3,0 


3.0 


3,0 


3,0 


3.0 


3.0 


3.0 


Cetearyf Alcohol 

LANETTE® 0. Coanis. DQssetdoif 


4.0 


4.0 


4,0 


4.0 


4,0 


4,0 


4.0 


Glyceryl Stearals 


1.5 


1.5 




1,5 


1,5 


1.5 


1,5 


CUTINA® fe^nisreossektorf 




Ceteareth-20 

EUMULGIN® B 2. Cognts. Dusseldotf 


2,5 


2,5 


2,5 


2,5 


2.5 


2.5 


2.5 


Coco-Gluecside (and) Glyceryl Oleate 
L^MESOfT® R3 65;CogHis DGsaeWdrf 


0 


0 


0 


1,0 


0 


1.0 


0 


Ciw»eo[®f>S*6 


1,0- 














Cremeol®PS-17 




1,0 












Oemeol®PFO 






1,0 


1,0 








Crfimeol®SH 










1,0 


1,0 




QBmeol® SBE 














1.0 


Water 


ad 100 




0.8. 



^Cremed-Typen wiinJsn bezogen von der Fa, Aarhus OllefabiJk A^» Aartjus, DK 



15 



wo 02/096369 

Patentanspruchs 



PCT/EP02AJ5SS8 



1. Haafpf!egemittei,entha!tendna«ifliche6!emlt 

(a) 0,0ll5is 5 Gew.-%Stero(enond 

(b) 0,1 bis80Gew..%uhgesattIgtenFe«s§ufenbe2Qgen^^ 



2. MIttel nach Anspruch 1. dadurcb gekennzefchftet. dass sie .afe weltere Komponente Alkyf- uod 
Aikenytoligoglykoside der Fomie! {1} enthalten, 

inderRiffirelnen Alkyi- undtoder Alkenyfpsstmlt4 bis22KohlenstoffatDmen, G fOr einen Zucker- 
rest mft 5 Oder 6 Kohlenstoffatomen und p fOr Zahien vcm 1 bis 10 steht 

3. Mittel nach den Ansprficheni und g.dadurehgekennzetehnetdass sie dswtereKbm^ 
EstereiuatsertSialfen. 

4. tm nach den Anspruchen 1 bis 3, dadtirch g«keanze{ehttet, dass sie die natdriichen 6le in 
Mengen von 0,1 his 10 6ew. % enthalten, 

5. MIttel nach den Anspruchen 1 bis 4, daduith gekennielchnet, dass die ungesSttlgten FeflsSuren 
Kettenlangen von 8 bis 22 Kohlenstoffatomen aufweisen. 

6. Mittel nach den Anspriichen 1 bis 5. dadurch getennieichnet, dass die unges§ttlgten Fettsiuren 
elne Kettenlinge von 18 Kohlenstoffatomen aufweisen, 

7. Mittei nach den AnspKichen 1 bis 6. dadurch gekennzeichnet dass die 6le Tnteipenvedjindun- 
gen In Mengen von miridestens 0,3 Gew.% enthalten. 

8. Vewendung von naturiidien 6len mit 

(a) 0.01 bis 5 Gew. % Sterolen und 

(b) 0,1 bis 90 Gew, % ungesattigten Fettsiuren bezogen auf die Menge der 6le 
air Herstellung von HaafpflegemRteln. 

9. Veiv«ndungvonZubereit«ngennachdenAnsprfld«n1hfe72urVorbeuga^ 
scheAlopeeie, 
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TITLE OF THE INVENTION 

TREATMENT OF SKIN DAMAGE USING CONJUGATED 
LINOLEIC ACID AND ASCORBYL FATTY ACID ESTERiS 

CROSS-REFERENCES TO RELATED APPLICATIONS 
This application claims priority benefit of U.S. application serial number 
09/563,169, filed 2 A4ay 2000 and allowed 28 March 2001. 

BACKGROUND OF THE INVENTION 

5 Field of the lavention . This iavention relates to the topical application 

of conjugated linoleic acid to^tlier with fatty acid esters of ascorbic acid for the 
treatment of acute and chionie skin damage. Thetapies according to the iavention 
are particularly efficacious for treating a variety of skin conditions including 
contact dearaatitis (particularly diaper area dermatitis), atopic dermatitis, xerosis, 
10 eczema, rosacea, seborrhea, psoriasis, thermal and radiation bums, other types of 
skin inflammation, and the tissue degene^ati^% effects of aging. 

Description of Related Art . Skm inflammation and aging are closely 
related phenomena. So similar are the processes involved with both, that aging is 
sometimes described denraatologically as a chronic low grade iaftaramatoiy 
13 condition. In acute inflammation, there is typically a respiratory burst of neutro^ 
phil activity that initiates cascades that typically involve a change in the oxidation 
state of the cell. Acute inflammation is also characterized by mast cell degranula- 
tion wherein serotonin is produced, which acts as a signal transduction factor. 
Following that, excited oxygen species are generated, e.g., superoxide anion, and 
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these damage the lipid-ricfa membranes and activate the ehefliical mediators of 
proinflammation aad mtoHnation. 

Alteration in the redox state of the cell activates transcription factors 
such as NFkB as well as API, which then causes production of proinflaminatioa 
5 mediators. These mediators, such as TFa and various interleuldos, cause a burst 
of cytokines. Arachadoaic acid is released, which is oxidized to biologically 
active mediators. When arachadonic acid is oxidized via the cyclooxygenase or 
lipoxygenase pathways, for example, prostaglandins, leukotrines, and hyroxyei- 
eosatetraeuoic acid (HETE) are produced, which cause erythma, edema, and free 
10 radical production. Transcription factors such as NFkB and API alter DNA 
expression in the cell aad produce eytokihes and proteinases such as collagenase. 

Similar metabolic events are observed in skin aging. Cell age is due in 
part to free radical damage, which takes place mostly within the cell membrane. 
The cell membrane is most susceptible to attack by free radicals because of its 

15 dense molecular structure largely comprising lipids and lipoproteins, which are 
easily oxidized by reactive oxygen species. In skin, reactive oxygen species such 
as singlet oxygen, the superoxide anion, and hydroxy! radicals, as well as other 
free radicals, are generated in normal metabolism, as well as through ultraviolet 
sun exposure, other forms of radiation, other envixoamental factors such as 

20 pollution or exposure to eheniicais in die home or worlqplace, and the like, active 
in the arachidonic acid cascade. As in inflammation, free ratficals at^vate 
chemical mediators that produce prostaglandins and/or leukotrines. 

The body contains an endogenous antioxidmit defense system made up of 
antioxidants such as vitamins C and E, glutathione, and encz7|?m.es, e,g., superoxide 
25 dismutase. When nxetabolism increases or the body is subjected to other stress 
such as infection, extreme exercise, radiation (ionizing and non-iotiizing), or 
chemicals, the emlogenous antioxidant systems are overwhelmed, and free radical 
damage takes place. Over the years, the cell membrane coHtinually receives 
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damage from reactive oxygen species and other free radicals, resulting in cross- 
linkage or cleavage or proteins aiad lipoproteins, and oxidation of membrane lipids 
and lipoproteins. Damage to the cell membrane ean result in myriad changes 
including loss of cell permeability, increased interceUular ionic concentration, and 
5 decreased celltilar capacity to excrete or detoxifjr waste products. As the intercel- 
hxiar ionic concentration of potassium increases, colloid density increases and 
m-RNA and protein ssynthesis are hampered, resulting in decreased cellular jx^m. 
Some cells become so dehydrated they cannot function at alL 

In skin aging, the regularity of tissue structure is lost, individual cells 
10 enlarge, but the total number of cells decreases approximately 30%. Intercellulju- 
collagen increases, and the proportion of soluble collagen decreases. Cross-linking 
between long-chain collagen macromoleeules occurs. Elastln loses its discrete 
stmcture and elasticity, and has an increased calcium content. The dermis 
microscars and diminsilMis. 

IS Sunlight and chemical exposure wreaks far greater destruction on the 

skin than thne itself, and intensifies and augments the aging process. There is 
substantial evidence that ulttanolet radiation induces the formation of reactive 
oxyigen species which are implicated as toitic iatermediates k flie pathogenesis of 
photoaging (Ibbotsoa, S.H,, et al„ J. Itivestig. Derm. 112: 933-938 (1999)). 

20 Activation of transcription factors such as API catises gene expression of coUagen- 
ases which cause furrier damage. Free radical damage to the surface of the skin 
from sun and ehemicai exposure is manifested as lines, mottling, discoloratioa, 
precancers and cancers. Aging of both skin and other tissues is, in part, fihe result 
of constant free radical dama^ge to cell membranes, leading to decwsased cell 

25 funetioa. This results in accumulation of waste products in the cells, such as 
lipofuscin; increase in the potassium content of the cells, which resulfe in dehy- 
dration of the cells; and decreased production of messenger RNA and proteins. 
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Early suggestions for dealing with aging effects in skin were predomi- 
nantly auned at lubrications and emollients tlirongh use of topical compositions 
contaimng sootbing agents, e.g., as exemplified by conimerciai hand lotion 
products and the like. More recently, attention has been directed to agents which 
5 address the underlying processes involved in skin damage, such as the free radical 
generation prpcesses (N.V. Perricone, The Wrinkle Cure, Rodale Press, Emmaus, 
PA, 2000). In this regard, investigations have been made with respect to the 
antioxidants vitamin E and vitamin C to quench free radicals on the surface of the 
skin and to protect lipid membranes intracellularly (Wilson, R. , Drug and Cos- 
10 metic Industry, 32-34, 38, and 68. August 1992). 

It would be desirable to have alternative topical compositions for skin 
damage, particularly compositions that are efficient in free radical scavenging in 
membranes. 



BRIEF SUMMARY OF THE INVENTION 

i5 It is an objective of the invention to provide new compositions and 

methods for the treatment of skin damage, such as atopic derraatitis, contact 
dermatitis (particularly diaper area dermatitis), xerosis, eczema, xosstcm, sebor- 
rhea, psoriasis, thermal and radiation bums, other types of skin inflfflnmation. and 
aging, 

20 

These and other objeetjves of the invention are accomplished by the 
present invention, which provides a combination of conjugated linoleic acid with 
fatty acid esters of ascorbic acid, which are topically applied to exposed or 
affected skin areas, primarily for the treatment but also for the prevention of skin 
25 damage, often in association with a dermatologicaliy acceptable carrier. The 
amount of active ingredients necessary to treat damaged skin is not fixed per se, 
and necessarily is dependent upon the isomers of conjugated linoleic acid and 



wo 01/82861 



PCT/USOl/13402 



5 

identity of the ascorbyl esters employed, the proportions of the two aaive iagFedir 
ents, the amount and type of my adjunct irtgredieats employed In the cornposition 
with the active mgredients, the user's sMn type, and the severity, extent, and 
nature of the derraatplogical problem treated. In some Q'pical embodittients, the 
5 eompdsitiofl contains fiom about i % to about 25%, more narrowly from about 5% 
to about 15% by weigjit, conjugated linoleic acid, and from about 6.5% to about 
15%, more narrowly from about 3% to 10% by weight ascorbyl palmitate. 



DETAILED DESCRIPTION OF THE INVENTION 

In the practice of the invention, a synergistic combination of conjugated 
10 linoleic acid and fatty acid esters of ascorbic acid are used to treat skhi damage 
when topically applied in effective amoants. 

Any synthetic or natural conjugated hndleic aeid Oierein sometim^es 
referred to as "CLA"), alone or in combination with linoleic and linolenic acid 

15 found in iteany essentisd fatty acid mixtures, and/or biological equivalent deriva- 
tives and isomers thereof, may be employed as one of the active ingredients in 
compositions of the invention. By "linoleic acid" is ineant 9,12-octadecadienoic 
acid. 0ee the Merck Index, i lthed. , 1989, entry 5382.) "Conjugated iiiidleic 
acid'' are linoleic isomers having the double bonds separated by a single bond. 

20 Conjugated iinoMc acids are a large family of molecules including, but not limited 
to, 9,11'OctadeeadieaQic acid of the formula CH3-(CHi)5-GH =?CH-CH=CH- 
(CHz)rCOQH, and its stereoisomers, and 10,12-oetadeca^enoic acid of the 
formula CH3-(CHiJ4-CH»CH-CH==^CH-(Ci?j)s-COQH and its stereoisQmers, as 
well as the less common dienoic CLAs and eleostearie acid {9,n,l3-octadecatrien- 

25 oic acid having the formula CH3-{CHj)rCH==CH'GH=CH=CH'(CHj)rC00H 
and its stereoisomers. Since these unsaturated molecules contain double bonds, 
there are a number of geometric isomefs containing either cis or trans doable 
bonds, or both. Such as forms are sometimes denoted as as cis-% cis'll, and so 
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on. As used herein, CLA specifically jnctades natural forms wherein the bonds 
are typically afs all cis, as well as forms chemically or biologically modified to 
contain a mixtare of both cis and ttms double bonds and those all mm, as well as 
polymerized forms exhibiting the same biological activity (iMd., entry 53S3), and 
5 isomers ajereof. 

CLA can be chemically prepared and is available commeicially as 
various reagent grade octadecadienoic acids and as more economical preparations 
containing some impurities, e.g., &om Hercules, Inc., in Wilmington DE, and 
marketed under the tradename Palmolyn (RTM) 380™, a preparation that contains 
10 about 69% active ingredient. Since linoleic acid is a natural constitutent of many 
natural vegetable and marine oils, Jypically present as a triglyceride substitutent, 
natural oils can provide active mgredients of the invention or precursors in some 
embodiments. Thus, encompassed by the invention are oils containing high 
amounts of linoleic acid such as cottonseed, soybean, peanut, com, sunflower, 
15 safflower. poppy seed, linseed, canoia, perilla and certain fish oils, as well as 
these and other oils enriched with linoleic acid, such as those produced by higii- 
linoleic soybean, sunflower and safflower oil varieties, as well as oils chemically 
enriched with linoleic acid such as transesterified or interesterified oils of all 
tj'pes, which can be modified to obtain CLA. It is an advantage of fee invention 
20 that even oils containing relatively tow amounts of linoleie actd such as coconut, 
pabn, and palm kernel oil, many of whidi are quite inexpensive, can be inter- 
esterified with oils high in linoleic acid content such as those listed above to obtain 
linoleic-enriched oils, and that any oil can be transesterified witih linoleie acid, or 
react«i with CLA anhydb-ide, to provide other linoleic-enoriched oils, and these 
25 chemically modified feedstocks can be engineered to contain conjugated lijaoleic 
acid isomers. Natural preparations are preferred m some embodiments because 
they exhibit desirable physical characteristics and are nontoxic. 

Also encompassed by the invention are derivatives of CLA exhibiting 
similar biological properties such as CLA esters (e.g., commercially available 
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methyl, et&yl, and propyl esters), CLA chlorides, and CLA salts (e.g., soditaa 
salts, but particularly zinc salts shown to have fecial efficacy in the;treatmen{ of 
skin disotders; see PCT/GB97/02854, published internationally as WO 98/17269 
on 30 April 1998) > For coaveniencej where the tena "Gonjugated Unoleic acid" is 
5 employed herein, it includes all isomers of the free acid and smicfiirally reiated, 
biologicaUy equivalent derivatives sudx as salts and esters. 

Fatty acid esters of ascorbic acid indiide ascorbic aeid acylat^ with 
single or multiple feitty acid groups, wherein the fatty acids typically have 8 to 24 
caibdn atoms, and their salts. The more oxidation-resistant satorat^ iatty acid 

10 esters of ascorbic acid are preferred, including, but not limited to, ascorbyl 
laurate, ascorf)yl myristate, ascorbyl palraitate, ascorbyl stearate, and ascorbyl 
behenate, and their salts, e,g., magnesium ascorbyl stearate, Ascorbyl patoitate is 
used in one preferred embodhnent. As dejaoted herein* where fetty acid esters axe 
described, e.^. , ascorbyl stearate, compositions having predoniinantiy that ester, 

15 e.g. , predominantly stearate, are included. The esters may be prepared using 

hydrogenated oils or fats, or fractions thereof , and eonteiti sEnail amounts of anoth- 
er ester. Aseorbyl stearate prepared using csanola, for example, cbtmrionly contain 
about 4% ^corbyl palmitate. 

20 Both CLA and ascorbyl fatty acid esters are fat-soluble. Therefore, 

preparations contaifting both active ingredients can be applied neat to skin tissue. 
It is an advantage of the invention that the active conqxiund is fatty so lhat it 
physically contributes to the lubrication of affected skin areas to which it is 
applied, 

25 However, only efffective amounts of both are needed to treat skin 

damage (including either inflammation or aging or both), so generally topical 
appiication to exposed or affeetcd skin sites is accomplished in association with a 
carrier, and particularly one in which the CLA and ascorbyl ester active ingredi- 
ents are soluble p^rse or is effectively solubilized (e.g., as an emulsion or 
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nticroemulsion). By "effective amotiat" is meant an amotint of both active 
uigredients sufficient to stabilize the cell plasma membrane by scaveiigiag and 
neutralizing free radicals and exhibiting antioxidant activity, thereby inhibiting the 
arachidonie acid cascade which leads to the activation of transcription factoris that 
5 direct the cell nucieus into producing pro-mflaianiatory chemicals such as arachi- 
donie acid. In flie practice of die invention, active ingredients are typicaUy 
delivered to lipid-rich layers of the skm in amounts effective to preverit inflamma- 
tibn and accelerate collagen synthesis. 

Where sanployed, the carrier is inert in the sense of not bringing about a 
10 deactivation or oxidation of the either ingredient, particularly CLA, and in the 
sense of not bringing about any adverse effect on the skin areas to which it is 
applied. In one preferred practice of the invention, the combination is applied in 
admixture with a derraatologically acceptable carrier or vehicle (e.g., as a lotion, 
cream, ointment, soap, stick, or the like) so as to facilitate topical application and, 
15 in some cases, provide additional dierapeutic effects as might be brought about, 
e.g., by moisturizing of die affected skin areas. While the carrier for the active 
ingredients in dermatological compositions can consist of a relatively simple 
solvent or dispersant such as water, it is generally preferred that the carrier 
comprise a composition more conducive to topical application, aad particularly one 
which will form a fihn or layer on the skin to which it is applied so as to localize 
the application and provide some resistance to washmg off by uumersion in water 
or by perspiration and/or aid in the percutaneous deiiveiy of the active agent. 
Many preparations are known in the art, and include lotions contaimng oils and/or 
alcohols and emollients such as hydrocarbon oils and waxes, silicone oils, vegeta- 
ble, atiimal or marme fats or oils, glyceride derivatives, ftit^ acids or fatty acid 
esters or alcohols or alcohol ethers, lecitMn, ianolm and derivatives, polyhydric 
alcohols or esters, wax esters, sterols, phospholipids and the like, and generally 
also emuisififirs (nonionic, cationic or anionic), although some of the emollients 
mherently possess emulsifj^ing properties. These same general ingredients can be 
formulated into a cream rather than a lotion, or into gels, or into solid sticks by 
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Utilization of different proportions of the ingredients and/or by inclusion of 
thickening agents such as gams or other forms of faydrophilic colloids. Ctoe 
pceferred embodiment is an oil-in-water cream. Such cpaspositioiis are referred to 
bereiii as derm^ly or dennatologieally acceptable carriers. 

5 Suitable carriers include water, alcohols, oils and the like, chosen for 

their ability to dissolve of disperse both ingredients and any other mgredients used 
in the treatment. Generally, even low concentrations of active ingrediieaite in a 
carrier are suitable, depending upon the application regiinen and adjunet iogredi- 
ents employed. As summarized above, many erabodtments contain from about 1 % 

10 to aboiit 25 % by weight, more narrowly from about 3 to 5% to about 11 to 15 % , 
by weight CLA, and from about Q.5% to about 15%, more narrowly from about 
3% to about 7 to 10% by weight, ascorbyl.palnsitete. Chronic eoaditioiB typically 
require a lower eoncentmtion of active ingrediects than do acute conditions. As a 
practirad matter, however, to avoid the need fbr repeated applicatidii, it is desir- 

15 able that the topicalty applied composition (it.e, , PPC plus carrier) be formulated 
to contain at least about 1% by weight CLA, and many embodiments contain more 
than 1 weight % CLA, and at least about 1% ascorbyl paimitate, again with many 
embodiments containing more than 1% by weight. One eMcacious embodiment 
contains &om abcmt 3% to about 10% by wei^t CLA, and from about 2% to 

20 about 7% ascorbyl paimitate. 

Generally in the practice of methods of the invention, the composition is 
topically appli^i to the affected skin areas iti a predetemuned or as-needed regi- 
men either at intervals by application of a lotion or the like, it gisneraily being the 
case that gradual impro'wjment is noted with each successive application. Insofar 
23 as has been detennined based clinical studies to date, no adyei^e side effects 
are encountered. 

Some embodiments of this invention contain at least one other adjunct 
ingredient in addition to CLA and an aseorbyl ester, Adjunet ingredients include, 
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but are not liniited to, Of-hydroxy iacids. Many embodiments eniploy more than 
one adjunct ingredient. As used herein, the terra "a-hydroxy acid" has reference 
to and encompasses the general class of organic compounds contaimng at least one 
hydroxy group and at least one carbojcyl grotip, and wherein at least one hydroxyl 
5 group is located on the 0£-carhon atom- Typically, the eompoimds are organic 
acids having at least one carboxylic acid group and at le^i one hydroxyl group on 
the of-cafbon atom, and may contain oflber functional groups including additional 
hydroxyl and carboxylic acid moieties. Preferred a-hydroxy acids and/or a- 
hydrdxy acid derivatives are less bulky structurally so that they penetrate the skin 
10 well, and thus have a backbone of from one to three carbon atoms such as those 
set out in U.S. Pat. No. 5.965,618 at column 6 liaes 4 to 29. Where employed, 
glycolic and/or lactic acid or their derivatives are preferred; glycolic acid is 
especially efficacious. 

15 While not wishing to be boiind to any theory, it is possible that the 

synergistic combination of conjugated linoleic acid with ascorbyl fatty acid esters 
is efficacious in the treatment of skin damage because it is fat-soluble and readily 
disperses in cell membranes and other cellular components. Both active ingredi- 
ents readily penetrate skin. CLA has been previously suggested in skin composi- 
20 tions in combination with jojoba (U.S. Pat, No. 4,393.043 to Kouibams, et aL) 
It may be that the combin^ion acts as an especially active free radical saivenger 
and neutralizer, and prevents the eross-linldttg of cell membrane that is often seen 
in its post-infiammatoiy phases. By the same token. CLA and ascorbyl ester 
modulation of free radicals and other oxidative species appears to aff«jt gene 
25 expression, including expression of nuclear lactor k-B (NF-<cB), nitric oxide 

synthetase and other mediators at ail stages of proinflammation and inflammation, 
Alteration of lipid peroxidation, protein cross-linking, growth factor stimulation, 
and membrane permeability may explain the negative effect on the symptoms of 
damaged skin. 
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When skin is mflamed from ultraviolet radjarton, irritants, trauma, and 
otiier reasons, phosphoIipase-A-2 produces aracbidonic add from the piiospholipid- 
rieh men]i)raaes of the cell, resultiag in the production of osetabolites. We now 
know that stebiiizatiiaa of the cell membrane can inhibit the inflammatory cascade^ 
5 therefore preventing the inflammatory response. It is also now known that 
araqhidoiuc aeid has a direct toxic effect on the mitochondria, resuhing in the 
uncoupling of oxida:tive phosphorylation, resulting in free radical damage to the 
mitochondrial membrane, CLA and ascorbyl estiers appear to intersperse in the 
cell raembfane, stabilizing flie membrane, jmd, at (he same time, providing 
10 antioxidant capabiiity . In addition, the incorporation of CLA into the cell mem- 
brane appears to enhance memhtmei activity, such as exchange of nutrients and 
wastes of (he cellular ehvironmesat. This aiso enhances cellalar function and 
repair. 

Methods and compositions of the present invention are particularly 
15 useful fbr treating damaged skin tissue, particularly various types of dennatitis, 
skin conditions sudi as rosacea, seborrhea, eczema, xerosis {dry skin), psoriasis, 
tfaennal and rachation burns^ and other types of inflatrimation. CompDSitions of 
the invention are nsefiil in tilting both corttact dermatitiis and atopic dermatitis. 
Topical application of CLA and ascorbyl fatfy acid esters according to the inven- 
20 tioQ can also be effective to prevent symptoms in aging persons for the mhibition 
of micrpscarring of the deniJis and to prc*npte collagen production. It is an 
advant^e of the invention topical appM.cation of CLA with ascorbyl mem 
provides a simple, nQn-invasive, nontoxic, over-theM:ounter topical method for 
treating all kinds of skin damage, including aging, 

25 All references cited imjsin are hereby inGorporated by reference, as are 

additiotiai ingredients and metttods set out in U,S. Pat. Nos. 4,775,530, 
5,376.361, 5,409,693, 5,545,398, 5,574,063, 5.643,586, 5,709,868, 5,879,690, 
5,965,618, 5,968,618, and 6,051,244. Generally, these conipositions contain 
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Other active ingredients suniniairized above that enhance the effect of active 
ingredients of the invention. 

The above description is for the purpose of teaching the person of 
5 ordinary sJdll in the art how to practice the present invention, and it is not 
tatended to detail all those obvious modifications and variations of it which will 
become apparent to the skilled worker upon reading the description, ft is intend- 
ed, however, that all such obvious modifications and variations be included within 
the scope of the ihvention in any sequence which is effective to meet the objectives 
10 there intraided, unless the context specifically indicates the mntmry. 
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CLAIMS 

1 . A topical composition comprising conjugated limleic acid and a fatty acid ester 
of ascorbic acid in a dermatologically acceptable carrier. 

2. A composition according to claim I whereia tlie conjugated liooleic acid 
component comprises a mixture of 9,ll-'qctadecadienoic acid and 10,12-oetadeca- 

dienoic acid, 

3. A cofflpositioo according to claim 1 whereto the fatty acid ester ascorbic 
acid is saturated. 

4. A ccfii^ositioa according to clahn 3 whssreiii the fatty add ester of ascorbic 
aeid is selected from the ^oup consisting of ascorbyl laurate, ascorbyl myristate, 
ascorbyl paimitate, ascorbyl stearatei ascorbyl behenate, and mixtures thereof. 

5. A composition aixbrding to claim 4 vvherein the fetty acid ester of ascorbic 
acid is ascorbyl paimitate. 

6. A composition according to claim 5 comprising a ftuxture of feoni about 1% to 
about 25% by weight conjugated lijioleic acid, and from ahout 0.5% to about 15% 
by weight ascorbyl paimitate. 

7. A composition according to claim 6 comprisitig a mixture of from about 3% to 
about 25% by weight conjugated linoleic acid, and from about 3% to abpiit 10% 
by weight ascorbyl paimitate. 

8. A eoliiposition according to claim 1 wherein the conjugated linoleic acid is 
derived from a natural oil. 

9. A composition according to claim 8 wherein the natural oil is linolejc-enriched. 
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10. A method for the treatment of skin damage comprisii]^ topically applying to 
the slcia areas subject to such damage a composition containing an effective 
amonnt of tm active ingredients: a conjugated linoieiG acid and a fatty aeid ester 
of ascorbic acid. 

11 A method according to claim 10 wherem flie coiyugated linoieic acid compo- 
nent comprises a nuxture of 9,11-octadecadienoic aeid and 10,12-octadecadienoic 
acid. 

12. A method according to claim 10 wherein die fatty acid ester of ^corbie acid 
is saturated* 

13. A method according to claim 12 wherein the fatty acid ester of ascorbic acid 
is selected firom the group consisting of ascorbyl laurate, ascorbyl myristate, 
ascorbyl palmitate, ascorbyl stearate, ascorbyl behenate, and mixtures thereof, 

14. A method according to claim 13 whereia the fatty acid ester of ascorbic acid 
is aa»rbyl ipalmitate. 

15. A method according to claim 10 wherein tile composition comprises a mixture 
of from about 1% to about 25% by weight conjugated linoieic acid, and from 
about 0.5% to about 15% by weight ascorbyl palmitate. 

16. A method according to elaim 15 wherein the composition comprises a mixture 
of about 5 % to about 15% by weight conjugated linoieic acid, and from about 3 % 
to about 10% by wei^t ascorbyl pahnitate, 

17. A method according to claim 10 wherein the skin damage is selected from the 
group consisting of eczema, atopic dermatitis, contact dermatitis, seborrhea, 
xerosis, rosacea, thermal or radiation bums, and psoriasis. 
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18. A method according to claim 10 wherein the skia damajge is inflananatioia or 

aging. 

19, A method for the treatment of skm damage comprising topically applying to 
the skiii areas sobject to such damage a compoisition eohtainihg ftom ahoiit 3% to 
about 11% fay wei^t of a conjugated iinoieic active ingredient containing 9.11- 
octadecadienoic acid and 10,12-OGtadecadienoic add, and from about 0.5% to 

5 about 10% by weight ascorbyi palmitate. 



20. A method accordmg to claim 18 wherein the skin damage is inflaraination or 



